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1935年 Domagkω は赤色プロントジルがマウス
の連鎖球菌感染に対して驚異的効果を示す事を報告
した。次いで Trefouel等はその抗菌作用が，生
体内においてアゾ結合が分解され遊離した para-
amino-benzolsulfonamide (Sulfanilamide) によ
るものである事を発見した。 ζ乙においておlvar・
san IL.次ヤ新たな化学療法への端緒が聞かれ， Sul-
fanilamideを出発点として各種誘導体が相次いで
登場し，その抗菌力と相侯って正に陸目すべき化学
療法の一時期を現出したのであった。然しこの劃期
的時代も Sulfathiazole，Sulfadiazineを頂点と
し，以後 Penicillin，Streptomycin等の抗生物質
出現に依りその舞台は過ぎ去ったかの感があった。
然し乍ら不断の研究の下IL.，溶解性或はアセチル化
の問題，叉諸種副作用軽減に意が注がれ Sul五soxa-
sol，Sulfisomisin等の所謂高級サルファ剤が広く 
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使用されるに至った。然、るに最近俄l乙長時間作用サ
ルファ剤なる一群のサJレファ剤が出現し，叉スJレフ 
ォンアミドの構造を基本とした各種化合物が利尿剤
或は糖尿病治療薬として著効を治めつつあり，之等
が相侯って今やスルフォンアミド剤は再び時代の脚
光を浴びるに至らんとしている。 
との時にあたり著者は最近のサルファ剤 4種につ
きその血中濃度及び腎排世l乙関して臨床的検索を行 
い，夫等の相違につき比較検討し更に腎疾患及び糖 
尿病Iとも之を適用して，腎機能との関連並びに腎障
害その他の副作用について観察した。
I 	健常人における各種新サルフア剤の血
中濃度及び腎排j世態度について 
A. 各種新サルフア剤の血中濃度及び尿中排j世
率について
1.検査方法
薬剤投与後の血媛濃度の推移特Iζその変動の少な
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い点を推測する為，腎疾患の既往なく血圧尿所見共 
に正常，他lζ著変をみない健康人について各種新サ
jレフア剤投与後の血媛濃度の変動を観察し，更に尿 
中排世量を測定した。 Sulfisoxasol(以下 S1と略
す)11例， Su日somezole(以下 MS.53と略す〉 
Sulfamethoxypyridazine (以下 SMPと略す)Sul-
fadimethoxine (以下 SDMと略す〉各3例，計 20
例の健康人を対象とした。 S1は種々の量を静脈注
射後 80分迄血媛濃度を測定しまた MS53は2g経
日投与， SMP及び SDMは 19経口投与後何れも 
24時間迄血紫濃度を測定した。尿中排世量は後3薬 
剤につき 24時間尿にて測定した。定量は， Bratton-
依り!ζ (3)のヂアゾ化法に基き津田氏法(2)marshall 
行った。採血は凝固阻止剤としてヘパリンを用いて
肘静脈より行い，血按分離後次の操作K依り遊離量，
総量， アセチソレ体量を測定した。 
a) 遊離量 
1. 25%三塩化酷酸にて除蛋を行い，乾燥憶紙R. 
て憶過す。 
_2. 穂波5cc!乙2規定塩酸 1ccを加える。 
3. 0.2%亜硝酸ソーダ 3滴を加え， 3分間放置
す。 
4. 25%尿素6滴を加え， 15分間放置す。 
5. 津田試薬 4滴を加える。 
6. 10分後より 60分迄の間に光電比色計で，フ

ィルター 550を用い比色す。

既知濃度にて作製した標準曲線より濃度を計 7. 
算す。標準曲線は各薬剤につき 0.1mg/dl乃至 0.5 
mg/dl !こて略直線を示した。 
b)総量
遊離量測定における 2の操作後，密栓し沸騰水浴
中で 30分加温，加温後，充分に常温迄冷却し以後3
以下の操作を行う。 
c) アセチル体量及ぴ、アセチル化率
総量より遊離量を差引いたものをアセチル体量と
し，叉総量に対する百分率を以てアセチル化率とし 
Tこ。
尿中濃度測定に際しては，適当な濃度に倍数稀釈
後血撲における除蛋白操作を省き上述の如く行つ 
Tこ。 
2. 検査成績 
a. Sulfisoxasol静注例 
20% 10 cc (2 g) 1回静脈内投与3例， 20% 5 cc 
又は 10%10 cc (1 g) 1回静脈内投与3例， 10% 5 
cc (0.5 g) 1回静脈内投与3例， 10% 1 cc (0.1 g) 
1回静脈内投与 2例，計 11例について血撲濃度を測
定した。乙の場合何れも遊離量のみを測定した。図 
1の如く各例共 20分経過後における血疑濃度の時
第 1図 健常人に於ける Sulfisoxasol 静

注後の遊離型血援濃度推移
 
2g 1回投与 
2O，i1:! @) e Ig 

度 o 0 0.5g " 
mg/dI 

15; 
血
嫌
./ 
10 
5~ 
20 30 40 50 50 70 80 
毎過時間{分) 
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間的推移は緩徐な直線的下降を示し，表 1の如く各 9.86 mgfdl，総量 11.41 mgfdlである。叉 24時間後
群の 20分後における平均血疑濃度は，夫々 17.5mg では遊離型 2.38 mgfdl，総量 3.30 mgfdlであった。 
fdl，10.9 mgfdl，7.0 mgfdl，2.2 mgfdlであり， 80 アセチル化率は 6時間迄は著明な変動なく， 10.4% 
分後では 14.7 mgfdl，9.0 mgfdl，5.5mfdl，1.5mgf 乃至 14.5%，平均 12.3%であるが。 24時間後では 
dl芝、あった。 27.8%と高値を示した。 
b. . Sulfisomezole内服例 24時間尿中排世量は表31[示す。 3例を平均すれ
各例の血撲濃度推移は表2の如くである。 3例を ば排世量は遊離型 560.0mg;総量 1371.0 nig，即ち
平均すると投与後 1時間で既に遊離型 4.41mgfdl， 投与量の 68.2%が尿中K排世され，又アセテJレ体は
総量4.95 mgfdl，を示し 4時間後に最高濃度遊離型 その 59.1%を占めた。
第 2表 健常人に於ける Sulfisomezole2 g経口投与後の血竣濃度
平 均{列経 第 2 例リ 第 3 例
過時 遊離量
第
l
1 
総丑|アセテ 逝離量|飴量 1アセテ 吋総量[アセチ 遊円総景|アセチ 
間 mg/dlmg/d1jレ体% mg/d11116dlJレ体% mg/dl mg/dljレ体% mg/dl mg/dlJレ体% 
1 6.30 7.05 11.0 2.90 3.35 13.4 4.05 4.45 9.1 4.41 4.95 10.9 
2 8.10 8.90 8.9 4.95 6.05 18.0 6.05 6.95 12.9 6.36 7.30 12.8 
3 8.60 9.70 11.3 8.45 10.00 15.5 9.10 10.10 9.9 8.71 9.93 12.2 
4 9.30 10.10 7.9 9.90 12.20 18.7 10.40 11.95 12.9 9.86 11.41 13.5 
5 9.45 10.55 10.4 9.10 10.55 13.7 10.50 11.35 11.4 9.68 10.81 10.4 
6 8.60 9.90 13.1 9.10 10.95 16.8 9.50 10.95 13.2 9.06 10.60 14.5 
24 2.90 3.70 21.6 1.60 2.55 33.3 2.55 3.63 30.1 2.38 3.30 27.8 
第 3表健常人に於ける Sulfisomezole2 g経
口投与後の 24時間尿中排世量
症 初リ 1 2 3 |平均 
503.0 644.0 560.0 
総 量 mg1319.0 
遊離 量 mg 533.0 
1394.0 1400.0 1371.0 
59.5 63.9 54.0 59.1アセチル体 % 
投与量に対する 68.265.9) 69.7 70.0百分率 
c. Sulfamethoxypyridazine内服例
各例の血疑濃度推移は表4の如くである。 3例を
平均すれば， 1時間後の血疑濃度は MS53，2g内服
の場合と略同じで遊離型 4.50mgfdl，総量 4.73mg 
fdlであり， 3時間後に最高濃度遊離型 9.28mgfdl， 
総量 9.84mgfdlを示す。 24時間後にて尚遊離型 
5.65 mgfdl，総量 6.70mgfdlを保っている。アセチ
ル化率は投与後5時間迄は著明な変動なく 4.9%乃
至 7.2%，平均 5.9%と低率であるが， 24時間後に
て 15.9%と上昇する。 
24時間尿排世量は表 51[示す。 3例を平均すれば
排世霊は遊離型 124.5mg総量 270.2mg即ち投与量
の27.0%が排世され，叉そのうち 52.4%はアセチ
ル体で、あった。 
d. Sulfadimethoxine内服例
各例の血疑濃度推移は表 6の如くである。 3例を
平均すれば 2時間後で遊離型1.09mgfdlと著しく 
低濃度であり， 4時間後で遊離型 3.56mgfdlとなり
第 4表 健常人に於ける Sulfamethoxypyridazine1 g経口投与後の血援濃度
経 第 1 例 平 均
過
遊離量総長アセテ遊離量総量アセテ |時
間 
一総量 1アセテ
mgfdll mgfdlル体% :~~ll :g~ll ル体~I :~;dll 遊離量|総量|アセテ:gTcnlル体%i mgi~lll .~g/clll)レ体% 
1 4.50 4.80 6.2 3.60 3.78 4.7 5.61 3.7 1 4.50 4.73 4.9 
2 6.87 7.26 5.3 7.95 8.46 6.0 7.53 7.86 7.45 7.86 5.1 
3 8.61 9.30 7.4 8.37 9.00 7.0 10.86 11.52 5.8 9.28 9.84 6.7 
4 8.10 8.61 5.9 8.73 9.27 4.6 10.56 11.31 6.6司 9.13 9.73 5.7 
5 7.74 8.61 9.7 8.46 9.00 6.0 9.96 10.59 5噌6 8.72 9.40 7.2 
24 I4.68 5.40 6.27 13.8 6.87 8.13 15.4 5.65 6.70 15.9 
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第 5表常健人に於ける Sulfamethoxy- 血撲濃度上昇は極めて緩慢であると共に何れもヌセ
pyridazine 1 g経口投与後の 24時 チル体の存在を認める K至らない。 10時間後K漸く
間尿中排世量 遊離型 7.5'6 mg/dl，総量 7.93c mgfdlであるが 24時。 円HHHHHHHH
症 2
平
百 
均 間後も尚遊離型 5.35mg/dl，総量 5.80mg/dlK留っ
遊離量 mg 118.3 
総 量 mg 24L8 
アセチル体 % 51.0 
投与量に対する 24.1 
百 分 率
第 6表
ている。アセチル化率は 6時間後より 10時間後に
健常人t乙於ける Sulfadimethoxine1 g経口投与後の血援濃度
142.8 
280.8 
45.4 
28.0 
112.5 
289.0 270.2 
かけて1.4%乃至 4.6%，平均 3.1%と極めて小であ
61.0 り， 24時間後も 7.7%と僅少な値であった。52.4 
24時間尿中への排j世は表 7K示す。 3例を平均す
27.0 
れば遊離型 151.1mg，総量 195.2mg，即ち投与量
川
。。 
第 3 初j2 初日 平 均経 第 1 ou 
過
醐量
第
|総量 アセチl 醐量|総量!アセテ醐量|総長|アセチ 遊離量|総量|アセチ
%体 ノレmg/dll mg/dlmg/d1mg/d1lレ体% mg/dll mg/dlル体% mg/dll mg/dlル体% 
2 1.36 1.36 。1.05 1.05 。0.87 0.87 。1.09 1.09。2.25 。3.56。3.72 3.72 2.254.714.71 3.564 。
。5.46 5.46 5.37 4.15.135.34 5.34 5.31 5.39 1.46 
8 6.42 6.60 1.9 6.54 6.81 3.2 7.71 7.95 3.1 6.89 7.12 3.2 
10 6.58;10 5.78.34 3.1 7.56 7.93 4.6 
-6.42 1 6.844.20 4.621 8.36.9 5.15.94 5.35 5.805.46 7.724 
時
間 
第 7表健常人に於ける Sulfadimethoxine19 
経口投与後の 24時間尿中排世量
症 I 2 3 平均l
遊離量 mg 231.0 112.0 
総 量 mg 282.0 147.0 1 156.8 195.2 
アセチノレ体 % 17.5 23.2 1 29.7 23.4 
投与量に対する 
百 7} 率
28.2 I 14.7 1 1 15.6 19.5 
の 19.5%が尿中l乙排世されたに過ぎず，アセチノレ体
の割合は 23.4%であった。 
B. 各種新サルフア剤の腎クリアランス値につ
いて 
1，検査方法
健康人を対象とし S1は 14名延 67回， MS53は
5名延 19回， SMPは5名延 20回叉 SDMも5名
延 18回クリアランス値(以下「ク J値と略す)測定
を行った。種々の血疑濃度における「クj値を測定
する為， S1は0.1g乃至 2.0gの量を静注し， MS53 
は 19乃至 2g，SMP及び SDM何れも 0.5g乃至 
1.0 gを経口投与した。検査症例は少くとも 2時間
静臥の後検査を行い，検査開始前 30分乃至 60分に
水 200cc乃至 300ccを飲用させ検査中も尿量の減
少に応じて適宜水を与えた。薬剤投与後の血媛濃度
安定時K測定を行う為 51静注の場合は 20分後， 
MS53経口投与の場合は 4時間後， SMP経口投与
の場合は 3時間後， SDM経口投与の場合は 6時間
後より夫々クリアランス試験を開始した。各「クJ
値測定期聞を 15分乃至 25分とし，各期間中の中間
時聞に採血定量して求めた血撲濃度をもって，その
「クJ期間の血撲濃度とした。採尿はネラトンカテ
テールで、導尿し， 各「クj期間の終りに 20ccづっ 
2回，蒸溜水で勝脱洗携を行った。各例につき連続
3乃至 6回「ク」値を測定し，併せて尿量の変化が
「ク J値に及ぼす影響をも検討した。 
2. 検査成績 
a. Sulfisoxasolクリアランス{直
測定の結果は表8及び図 2の如くである。乙の場
合血紫及び尿中の濃度測定は遊離型についてのみ行
った。血媛濃度 0.5mg/dl乃至 10.0mg/dlの問で 
は凡ての測定値は血疑濃度の高低K影響される事少
く，一定の範囲内K存在する。然、し 10mg/dl以上
の血撲濃度においては各「ク J値は漸次増加の傾向を
示す。この事より S1 rクj値を比較する場合 10mg
/dl以下の血疑濃度の範囲における値で行う必要が 
ある事を思い，乙の範囲内の各例「クJ値を平均し
その平均値を総括して健常人 81 rクJ値とし次の値
を得た。
信頼限界(危険率 5%)19.21 :1:2.56 cc/min 

棄却限界(危険率 5%)19.21士8.55cc/min 

b. Sulfisomezoleクリアランスf直
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第 8表健常人に於ける Su1fisoxaso1遊離型 

の血紫濃度，尿中濃度，分時尿量及び 

内度十
クリアランス値
時吋 3γ ラ 
cl inmg/d11 1mg/d 
氏
cc/m値 
0.50 
0.51 
0.54 
O 藤 
4.95 
5.40 
6.20 
0.78 
0.91 
2.40。田 
2.51 
4.87 
5.22 
1.32 
2.08。 2.47島 
3.96 
4.23 
6.20 
9.55。 11.80田 
14.25 
16.50 
5.99 
7.45 
0 木 10.65 
11.72 
6.72 
10.88 
O 藤 12.85 
16.05 
18.14 
3.63 
4.23 
O 石 14.45 
16.00 
6.26 
7.95 
O 梨 9.49 
12.38 
14.91 
0.80 
1.10 
25.62 
68.95 
26.81 
10.22 
9.28 
7.82 
2.84 
1.06 
3.70 
15.14 
14.17 
15.33 
14.38 
13.14 
14.55 
2.85 
3.57 
24.40 
27.10 
40.10 
35.00 
4.50 
4.20 
2.12 
2.12 
2.18 
2.83 
15.88 
15.70 
20.99 
21.57 
15.99 
16.83 
10.90 
28.00 
14.20 
66.00 
26.40 
3.52 
2.10 
4.60 
1.50 
4.07 
26.03 
24.57 
23.34 
21.32 
21.61 
76.41 
21.73 
86.01 
93.37 
94.09 
1.93 
1.15 
4.42 
4.90 
5.68 
22.73 
25.13 
30.89 
30.44_ 
31.06 
42.95 
15.83 
115.71 
2.54 
8.07 
1.89 
3.10 
21.90 
21.45 
26.55 
28.27 
19.83 
72.22 
240.00 
425.33 
543.90 
5.00 
1.95 
1.71 
1.46 
24.36 
28.28 
31.30 
39.37 
38.10 
36.90 
28.07" 
372.90 
562.94 
1.10 
1.84 
1.09 
0.77 
13.59 
14.44 
33.73 
32.54 
179.15 
250.00 
314.94 
368.75 
530.83 
0.61 
0.63 
0.60 
0.97 
0.74 
18.90 
21.87 
21.96 
31.60 
28.73 
。原 
5.55 
6.42 
7.22 
7.55 
47.21 
44.90 
113.65 
121.91 
2.23 
2.80 
1.04 
0.88 
20.48 
21.01 
17.37 
15.01 
3.97 37.10 1.46 15.31 
0 倉 
5.30 
6.00 
60.71 
28.26 
1.28 
3.02 
16.41 
15.92 
6.25 11.83 7.99 16.12 
11.30 186.60 1.47 23.17 
。田 13.70 14.40 
16.40 
18.50 
184.80 
178.20 
223.20 
270.60 
1.82 
2.21 
1.91 
1.94 
22.22 
26.05 
24.76 
26.92 
。野 
11.30 
12.60 
14.30 
165.35 
135.10 
64.01 
1.08 
1.52 
4.32 
18.58 
19.04 
22.48 
16.00 46.93 7.55 25.45 
。1 
12.95 
14.90 
16.95 
18.90 
269.40 
237.00 
203.40 
128.00 
1.32 
1.76 
5.42 
31.27 
32.60 
46.78 
42.05 
9.35 120.00 1.87 22.91 
9.25 124.38 1.52 19.75 
11.60 184.50 1.60 24.20 
O 野 
13.25 167.62 1.77 21.52 
13.90 125.10 2.77 23.87、 
14.90 51.81 7.85 26.26 
結果は表 9R示す。検査症例の血緊濃度は遊離型 
3.27mg/d1乃至 10.15mg/dl，総量 3.75mg/d1乃至 
11.20 mg/d1の範囲にあった。遊離型「ク j値は 8.60 
cc/min乃至 15.95cc/minの範囲に亘る。乙れ等よ
りMS53健常人「ク j値として次の値を得た。
信頼限界(危険率 5%)12.56 :1:0.87 cc/min 
棄却限界(危険率 5%)12.56 :1:3.88 cc/min 
アセデル体「ク j値は各例共高度の変動を示すが常 
l乙遊離型「ク J値より逼に大である。それ等を計算
し平均アセチル体「ク J値=51.87cc/minを得た。 
c. Sulfamethoxypyridazineクリアランスイ直
結果は表 10R示す。「ク j値測定時の血撲濃度は
遊離型 3.27mg/dl乃至 10.29mg/d1，総量 3.60mg/ 
d1乃至 11.04mg/d1の範囲にあった。遊離型 fクj
値は極めて小なる値を示し且動揺範囲も僅少で1.20 
cc/min乃至 2.27cc/minの聞にあった。乙れ等よ
りSMP健常人「ク J値として次の値を得た。
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第2図健常人の Sulfisoxasol血援濃度と
遊離型クリアランス値
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結果を表 111と示す。「ク j値測定時の血
疑濃度は遊離型において 2.64mg/dl乃至 
6.36 mg/dlの範囲内にあった。遊離型「ク j
値は SMP'の場合と同じく小であり， 1.47 
@ 
@ 	 cclm.in乃至 2.53cc/minと動揺範囲も小
であった。之より健常人SDMfクJ値とし
て次の値を得た。
@ 
信頼限界(危険率5%) 1.81 :1:0.16 cc/ 
mm 
棄却限界(危険率5%) 1.81土0.72cc/ 
mm 
アセチJレ体「ク j値については SDMのア
セチル化率僅少の為測定し得たのは四固に
10 15 20 過ぎなかったが，凡て遊離型「ク J値よりい 
血妓漉度 mg/dl
大なる値を示し平均して 11.95cc/minを
信頼限界(危険率5%) 1.47士0.14cc/min 得た。 
棄却限界(危険率5%)1・47 :1:0.66 cc/min e.各種新サノレフア剤腎クリ・アランス値に及ぼ
アセチJレ体「ク J値は遊離型「クj値より遥かに高 す尿量の影響について
値で平均アセチ Jレ体「ク j値=17.62cc/minを得 四薬剤「ク J値測定時における分時尿量は SIの場
Tこ。 合血紫濃度 10mg/dl 以下にて 0.60cc乃至 9.28cc， 
d. Sulfadimethoxineクリアランス{直 MS 53は 0.85cc乃至 5.34cc，SMPは1.03cc乃至
第 9表 健常人に於ける Sul五somezoleの血張。濃度，尿中濃度，分時尿量及びクリアランス値
|血操濃度 尿中濃度 制|クリアランス値尿量
氏
名遊離!日|アセチi-遊べ|総量|アセテ[アセチ アセチ cc 遊離総量 
mg/dll mg/dl ルmg/体dlJレ体% mg/dlJ mg/dl ルmg/体dlJレ体% cc/皿1n1lccfmmiicc/m体m 
3.27 3.75 0.48 12.8 11.31 17.16 5.85 34.0 3.23 i 12.65 15.18 37.61 
O 木 3.27 3.75 0.48 12.8 20.40 29.00 8.60 29.6 2.88 15.19 22.77 48.64 
3.48 3.75 0.27 7.2 13.00 19.30 6.30 32.6 3.74 11・75 17.05 82.26 
5.45 6.10 0.65 10.6 58.50 84.60 26.10 33.2 1.00 10.12 12.45 35.79 
6.10 6.90 0.80 11.6 54.34 94.66 40.32 42.5 1.50 10.88 16.33 67.40 
0 留 6.45 7.30 0.85 11.6 106.14 170.19 64.05 37.6 0:85 12.90 17.77 57.10 
7.05 8.00 0.95 11.8 95.79 167.40 71.61 42.7 1.00 12.42 18.89 67.20 
6.60 7.35 0.75 10.2 59.50 67.94 14.1 1.75 ' 13.40 13.43 17.87 
6.60 7.35 0.75 10.2 43.48 49.98 6.50 12.9 2.73 14.38 15.83 21.48。崎 8.00 8.65 0.65 7.5 45.60 55.95 10.35 18.4 2.43 11.69 13.06 35.12 
8.60 9.45 0.85 8.9 22.75 37.50 14.75 39.3 5.34 12.80 18.36 84.13 
7.10 7.90 0.80 10.1 14.80 24.1.0 9.30 38.5 3.92 8.60 12.45 49.95 
7.40 8.00 0.60 7.5 28.80 4UiO 12.70 30.6 2.85 11.10 14.69 66.13 
O 浦 7.60 8.70 1.10 12.6 34.60 47.1.0 12.50 26.5 2.83 12.72 15.16 35.25 
7.90 8.55 0.65 7.6 35.20 48.00 12.80 26.6 2.44 11.61 13・52 52.67 
9.50 10.75 1.25 11.6 43.74 61.72 17.98 29.1 3・28 15.95 19.60 51.72 
9.55 10.95 1.40 1.2.7 50.23 71.60 21.37 29.8 2.72 14.83 18.48 45.51。内 9.99 10.95 1.05 9.5 16.61 33.1 3.80 14.02 18.42 65.90 
10.15 11.20 1.05 10.3 22.40 I 35.56 13.16 37.2 4.65 11.58 16.03 63.89 
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第 10表 健常人に於ける Sulfamethoxypyridazineの血援濃度，尿中濃度，
分時尿量及びクリアランス値
血 壊 濃 度 尿 中 濃 度 分時 クリアランスイ直尿量
氏'名
遊離|総量|アザ|アセテ 遊離 i総量|アセチ|アセテ 遊離|総長|アセチ 
mg/dll mg/dl ンmg/体dlル体% mg/dll mg/dl ノIレng/体dljレ体% 
cc ~;/~~nl ~;intinl ~~レ/m体in 
3.27 3.60 2.41 4.70 2.29 49.3 1.60 1.25 2.05 10.81 
3.27 3.60 0.33 9.1 1.68 3.39 1.71 49.3 2.41 1.35 2.29 12.15。原 
3.33 3.63 0.30 8.2 0.73 1.47 0.74 50.0 5.72 1.66 2.61 13.73 
3.33 3.69 0.36 9.9 1.00 2.28 1.28 56.0 3.28 1.22 2.10 11.35 
3.63 4.05 0.42 1.72 3.37 1.65 52.0 1.53 2.67 12.41 
3.66 3.93 0.27 6.8 1.65 2.81 1.16 41.2 2.82 1.28 2.02 12.11。崎 3.81 4.05 0.24 5.9 1.40 2.77 1.37 52.0 2.42 1.30 2.34 13.81 
3.81 4.14 7.9 1.19 2.31 1.12 34.0 4.23 1.38 2.37 14.35 
8.04 8.19 0.15 1.8 3.76 30.1 1.18 1.35 1.87 29.18 
8.34 9.03 0.69 7.6 10.15 I 16.87 6.72 40.0 1.03 1.39 2.07 9.89。 
8.61 8.88 0.27 3.0 8.69 I 13.48 4.79 35.7 1.14 1.25 1.81 19.95 
8.61 8.88 0.27 3.0 4.88 I 9.15 4.27 46.2 2.22 1.45 2.43 34.64 
9.96 10.56 0.60 5.61 7.75 12.80 5.05 39.3 1.77 1.65 2.48 16.33 
10.11 10.56 0.45 4.2 6.49 1.03 4.54 42.5 2.50 1.95 3.05 27.65。井 
10.29 10.56 0.27 2.5 3.26 5.12 1.86 36.3 5.69 2.16 3.19 42.97 
10.29 11.04 0.75 6.7 3.76 6.66 2.90 43.5 5.22 2.27 3.51 22.12 
7.86 8.37 0.51 6.4 7.56 11.08 31.7 1.37 1.20 1.71 8.91 
7.98 8.37 0.39 4.6 7;36 10.88 3.52 32.3 1.51 1.27 1.82 12.84。田 
8.37 8.73 0.36 4.1 7.20 10.76 3.56 33.0 1.56 1.26 1.78 14.34 
8.73 9.15 0.42 4.5 6.64 9.64 3.00 31.1 1.92 1.37 1.90 12.92 
5.72 cc，SDMは0.89cc乃至 8.08ccの範囲比五つ 
Tこ。乙れ等の関係を示せば図 3の如くである。即ち
分時尿量の増減による「ク」値の変動は著明でな
L'o 
11 各種腎疾患及び糖原病症例における 
Sulfisoxasolの腎排j世態度について 
A 検査方法
千葉大学第一内科K入院せる諸種腎疾患及び糖尿
病例 28例につき糸球体櫨過値，腎血繋流量，腎血流 
量，糖過率，尿細管排世極量，尿細管再吸収極量を
測定すると共1[， SI rクJ値(遊離型)を測定し相
互の関連を検索した。被検例は凡て入院後少くとも
一週間臥床安静を保ち，食塩 5g制限，摂取蛋白 1乃
至1.5g/kg体重とし病状の安定を得てより検査を
行った。上記諸種腎機能の検査は Goldring-Chasis-
Smithω の標準法K準じて行い， SI rクJ値測定は
上部諸検査後2乃至3日の期間内で，血援濃度 10
mg/dl以下になる様各症例K付き SI0.5 g静注し既 
述の中間時間採血法により行った。尿中濃度測定K
際しては適当な濃度に倍数稀釈後，蛋白反応を示す 
もの以外は除蛋白操作を省いて定量した。結果は表 
12 p::示す。 
B 検査成績 
1. 病型別 Sulfisoxasol腎クリアランス値
(図的
急性腎炎3例中 1例は正常以下である。慢性腎炎
10例は正常及びそれ以下の範囲lζ広く分布するが，
高血圧を伴う I例は著明な低値を示した。ネフロー
ゼ症候群 6例は正常上界或は正常以上に各 1例，他
の4例は正常以下にありその内 3例は凡て腎炎徴候
を認める症例であった。高血圧症及び腎硬化症3例
は正常値以下であるが，その中腎硬化症2例は以れ
もかなりの低値を示した。糖尿病6例中 5例は正常 
範囲にあるが，腎障害を伴った 1例は精正常以下の
値であった。
• 
• 
t
有田: 各種新サJレヲァ剤の血中濃度及び腎排世態度に関する研究 -2171ー
A 健常人に於ける Sulfadimethoxineの血援濃度， 尿中濃度，分時尿量及びクリアランス値
号表
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・、令官 
第第
' E
血援濃度
門クアラ Y ス
氏 名 遊離 l総量|アセチ lアセチ 遊離総量 セチアセチ 遊離総量 
mg/dll mg/dl ルmg/体d1)レ体% :g~l~ll :g;lll ルmg/体~l\ ル体94cc ccfmml|cc/min||cルc/m体in 
2.64 2.64 。 。0.70 0.71 0.01 4.1 6.90 1.77 1.84 。 
O 部 2.64 2.64 。 。0.79 0.85 0.06 5.8 5.03 1.50 1.59 。 
2.64 2.64 。 。1.17 1.24 0.05 7.4 3.51 1.47 1.59 。 
3.93 3.93 。 。1.12 1.19 0.07 6.1 8.08 1.63 1.63 。。l碕 4.20 4.20 。 。0.90 0.97 0.07 3.4 7.68 1.61 1.76 。 
4.38 4.38 。 。1.31 1.39 0.08 5.8 5.33 1.63 I 1.73 。 
4.23 4.23 。 。10.55 11.30 0.75 6.5 0.89 2.27 2.43 。 
4.23 4.23 。 。11.10 12.00 0.90 6.6 0.95 2.53 2.71 。 
O 村 
4.47 4.53 0.06 2.0 5.90 6.50 0.60 9.0 1.88 2.52 2.71 19.05 
4.47 4.53 0.06 2.0 4.90 0.65 7.7 2.15 2.15 2.34 23.61 
5.13 5.13 。 。4.65 4.93 0.28 5.4 1.60 1.45 1.53 。 
5.13 5.13 。 。2.86 3.03 0.17 5.7 3.00 1.67 1.77 。 
O 科 
5.46 5.73 0.27 3.8 1.85 2.01 0.16 7.5 5.02 1.68 1.75 2.93 
5.46 5.73 0.27 3.8 1.65 1.77 0.12 6.9 5.13 1.52 1.57 2.24 
6.27 6.27 。 。4.55 5.55 1.00 2.3 2.34 1.61 1.85 。 
6.27 6.27 。 。4.40 5.55 1.15 2.8 2.81 1.86 2.35 。 
O 藤 
6.36 6.36 。 。12.75 13.00 0.25 1.0 1.00 1.87 1.93 。 
6.36 6，36 。 。10.05 10.65 0.62 1.2 1.25 1.99 
守
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第 3図 健常人に於ける腎クリアランス値 第 4図 病型別 Sulfisoxasolクリアランス値
と尿量との関係
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第 12表 病腎に於ける Sulfisoxasol遊離型「クj値と腎機能との関係
lクリアフ|GFR l氏 名 疾 患 脚 
ンccスfm値inl ccfminl ccfmin ccfmin 
FF I!…lMmgfmin mgfmin 。里。沢。山 
。。
。
。
。
。。
。
，鳥。根
木。野
沢。下
沢
目IJ。石
木。1。崎
内
城。野。木。家。井。倉。島。佐。口。木。橋。村 
合 告、 性 腎 JdJFヤE 
合 !I 
♀ H 
合 慢性腎炎 工型 (高血圧を伴はず)
合 H 
♀ !I 
合 !I 
合 H 
合 /1 
合 グ 
♀ /1 
合 H 
合 慢 性血ー腎圧ゼ 炎 E 型(高 を伴う
合 ネフロ 症候群)工型) (腎炎徴候を伴はず
合 H 
合 H 
合 ネフローゼ症候群E型 (腎炎徴候を伴う)
合 H 
合 H 
合 高 血 圧 症 
合 腎 硬 化 症 
合 H 
合 糖(尿病工型)腎障碍のないもの 
合 /1 
合 H 
合 H 
合 H 
♀ 糖(腎障尿碍の病あるEもの型) 
17.10 125.2 705.8 
22.19 157.0 806.4 
3.82 52.9 472.8 
21.06 126.8 479.9 
57.0 417.5 
5.29 82.6 545.3 
9.79 79.5 763.5 
22.40 106.4 698.8 
13.87 65・5 304.5 
19.13 136.4 442.7 
26.50 134.7 610.0 
2.23 32.9 213.9 
1.03 11.9 55.9 
31.25 125.0 611.5 
26.54 82.7 645.6 
4.01 47.6 521.2 
8.57 103.5 487.0 
3.79 18.0 51.3 
1.10 13.6 58.0 
9.62 86.8 277.1 
3.86 31.5 106.4 
1.31 10.7 37.5 
15.76 112.8 393.6 
16.18 83.8 
18.65 116.3 536.7 
20.63 104.2 460.5 
18.56 123.19 507.7 
10.27 85.7 493.7 
1283.3 
1521.5 
675.1 
8725 
642る3 
865.5 
1156.8 
1318.5 
553.6 
903.4 
1089.3 
305.5 
86.0 
1054.2 
1218.0 
801.9 
885.5 
67.5 
196.3 
494.9 
177.3 
48.1 
634.9 
1051.0 
852.8 
976.4 
748.0 
0.18 
0.19 
0.11 
0.26 
0.14 
0.15 
0.10 
0.15 
0.22 
0.30 
0.22 
0.15 
0.21 
0.20 
0.13 
0.09 
0.21 
0.35 
0.20 
0.31 
0.29 
0.29 
0.28 
0.22 
0.23 
0.24 
0.17 
64.5 
48.5 118.0 
68.8 
45.1 
15.6 48.2 
81.8 281.6 
58.5 300.5 
69.0 
2.7 
2.7 
47.1 
294.8 
61.4 324.8 
46.0 368.8 
2. 糸球体漉過値 (GFR)との関係 
図5の如く GERが正常値以上を示す 7例中 6例
の SI rクj値は正常範囲であるが，ネフローゼ症候
群 1例は高値を示した。 GFRが正常範囲にある 5 
例中 4例の SI rクJ値は正常範囲であったが，腎炎
徴候を伴うネフローゼ症候群 1例は SI rクj値の低
下を示した。 GFRが正常値以下の 16例中 13例の
SI rクj値は正常値以下であり， GFRの低下K伴 
い之と平行して小なる値を取った。以上 GFRとSI 
fクj値とは相関が著明であり相関係数 r=十 0.8250
を得た。
3. 腎血奨流量 (RPF)及び腎血涜量 (RBF)
との関係
図6の如く RPFが正常或はそれ以上の値を示す
16例中，ネフローゼ症候群 1例の SI rクj値は正
常以上であったが，急性腎炎 1例，慢性腎炎2例，
ネフローゼ症候群の腎炎徴候を認めるもの及び認め
ぬもの各 1例，腎障害を伴う糖尿病 1例計 6例の 
SHクj値は正常以下であった。 RPFが正常以下の
11例中慢性腎炎2例，糖尿病 1例計 3例の SI rクj 
値は正常であったが，慢性腎炎3例，腎炎徴候を伴
うネフローゼ症候群2例，高血圧症 1例，腎硬化症 
2例計 8例は RPFの低下に伴いその SI rクj値は
q ο 
d
守
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第 5図 CSIと GFRとの関係 5. 尿細管排j世極量 (TmPAH)及び吸収極量 
CS.Ic<;/min (TmG)との関係 
40 
TmPAHとSI rクJ値との関係を図 71C示すo 
TmPAHが正常範囲にある慢性腎炎，ネフローゼ症
候群各1例，糖尿病2例計4例の SIrクJ値は正常
ロ
範囲にあるがネフローゼ症候群1例に正常以上の値
30 
を，叉慢性腎炎，腎炎徴候を伴うネフローゼ症候群
• 
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•包20 
•自国 
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国 
• ロ。 |相関係数r=+脱却| 0，82日圃‘. 
1" 
各 1例l乙若干の低下を認めた。 TmPAHが正常値よ
り柏低下した場合の SI rクJ値は慢性腎炎 1例，糖
尿病2例計3例共略正常範囲にあり，叉慢性腎炎 1
例は僅lと正常値以下である。 TmPAHが極めて低下
した場合即ち 20mg/min以下では高血圧加慢性腎
炎，腎炎徴候を伴うネフロ{ゼ症候群，腎硬化症各 
1例計3例共にSI rクj値は著明lζ低下している。
第 7図 CSIと TmPAHとの関係 
CS.Jcc/min 
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G.F.R.ccjmin 
'低下を示した。 RPFとSI rクj値との間にも或程
度の相闘を認め，相関係数 r=+O.6900を得た。 
RBFとSI rクj値との関係は RPFにおける関
係と略同様であった。
第 6図 CISと RPFとの関係 
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4. 濯、過率 (FF)との関係 
FFとSI rクJ値との聞には何ら有意の関連をみ
るに至らない。 
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TmGとSI rクJ値との関係は比較例が少数民過
ぎなかったが図 8の如く， TmGが中程度低下した
慢性腎炎 1例の SIrクj値は正常値下界lとあるが， 
TmGが高度に低下した高血圧加慢性腎炎 1例では
その SI rクJ値は極めて小であった。 
c. 腎障害その他副作用について
上述の各種サルフア剤諸検査を通じて，経口投与
例静脈内投与例とも尿路結石の出現，尿蛋白及び尿
沈誼所見の悪化，尿量減少等の不快な副作用を呈し 
7こ症例は経験しなかった。従って之等サルフア剤は 
腎障害が非活動性であり，且つ投与期聞が短期であ
る限りにおいては支障なく使用し得るものと考えら
40 
ヮ “
CS.lccJmin 
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第 8図 CSIと TmGとの関係 	  上の点より考えれば静注後のアセチjレ化率は内服の
場合より少いものと推測される。然し Svec等(8)は
葉
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回
団
国 
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a44ヴ'
20 
10 
各 35%，31%，35%，と何れも略近似的な値をあげ，
投与法による相違は見られないと結論としている。
30 
症例を内服，静注，筋注例lと区分し，夫々 19を4
時間毎に投与して 6g 1:至った場合，平均血中アセ
チノレ体は各38%，30%，28%，叉尿中アセチル体は
lω 2ω 3ω 
西村等ω は SI4 g，1回内服の場合血中アセチJレ体
は 10時間後32.2%，24時間後65.8%と述べている。
更lζSvec等(8)は2g内服 2g静注2g筋注と何
れも 1回単独投与の場合， 24時間尿中排世量は夫々
投与量の 83.4%， 69%，88.8%と述べている。
著者の行った MS532g，SMP 19，SDM1g経
口投与各3例の平均血奨濃度及び 24時間尿中排世
量は表 2~7 及び図 9 ， 10の如くである。 SMPの血
撲濃度上昇は極めて早く 3時間前後で既に最高濃度
に達し， MS53は梢遅れて 4時間前後で最高濃度l乙
れる。 
III 総括並びに者案 
SI静注後の血祭濃度推移は図 1の如くであるが，
大量投与後の濃度下降の匂配は少量投与に比し柏大
なる傾向にある。 この事は既述の如く 10mgjdl以
上の血緊濃度においてその腎「クJ値が上昇傾向に
ある事を示唆している。 Marshall(5)等が尿中で， 
Acety lsulfanilamide分離後 Klein及び Harris
仰のの実験により Sulfanilamideのアセチル体生
成が肝組織によるとされて以来，一般にサルフア剤
達する。之に対し SDMはその上昇が頗る緩慢で，
漸く 10時間前後で最高に達する如くである。アセ
チル化率は MS53は SMP，SDMの順に減少する
が特lζSDMが極めて少い事が注目される。各薬剤
につき考察すれば，何れも 1乃至8時間ではアセチ
ル化率lと大きな変動を見ないが， 24時間後には明ら
かな増加を示す。尿排世については SMP，SDMが 
MS 531L:比し著しく小なる事，更に SDMのアセデ
ノレ体が僅少で、ある事が注目される。
第 10図	 健常人における 24時間
尿中排世量 {内服例〉
10 
のアセチノレ化は肝臓で行われるとされている。著者
は静注後の SIアセチル体を測定しなかったが，以 
第 9図	 健常人に於ける MS53.SMP. SDM. 1回
経口投与後の血竣濃度推移
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MS 53について西村等仰は 2g或は 4gの経口投
与時比最高濃度は 4時間前後であり，アセチノレ化率
は4g投与の際2乃至 10時間後で 6.7%乃至 10.6%
24時間後 17.8%と述べて居り，著者の 2g投与の場
合と概ね類似する。即ち MS53のアセチル化率は
既述の SI65.8% Iζ比し蓮かに小である。真下(l0)は
MS 531 gを経口投与し4乃至6時間後最高値5mg
jdl乃至 6mgjdl，血撲アセチル化率は投与後 1乃
至 8時間で 7.6%乃至 15.5%尿中排祉は投与後 8時 
間内に 18.7%，更にその 50.5%はアセチル体で、あつ
たと述べている。
SMP について Nichols等(11)は 6例K3gを単
ー経口投与し，最高濃度到達は 6.4時間 (3乃至 9時
間)総量 25.7mg/dl (23.0 mg/dl乃至 27.8mg/dl) 
遊離型 21.8mg/dl (20.2 mgjdl乃至 23.8mg/dl) 
で，アセチノレ化率は 15.1%，叉尿中では排世量の 50
%乃至 65%がアセチjレ体で、あったと述べている。 
叉彼等(12)は4g単一経口投与で 24時間尿中 6例平 
均投与量の 24.6% (18.8% l~至 31%) が排世される
に過ぎないと述べている一以上の報告は著者の実験
に際しての血紫濃度，推移，排i世率，アセチノレ化率
の結果と略同様の傾向を示す。
SDMは尿中排世が少い点においては SMPと同
様であるが，血撰濃度上昇の緩除な点，アセチル化
めて以来， Bennhold等は乙の結合を相互の吸着作
用と説明したが， Davis(山はイオン解離によって陽
に電荷された蛋白表面と負に電荷されたサルフア剤 
との可逆的静電気的吸引作用によるものと想像し
た占乙の蛋白結合率は各種サルフア剤に示されてい
るが非結合部分のみ糸球体漏過に関与する。結合率 
を補正した腎「ク J値をイヌリシ「ク j値と比較した場 
合，アセチル体について Ear1e(19)は Merazine2.42， 
Reinhold(20)は Thiazol2.11，Merazine 1.6，の値
をあげている。即ら何れも糸球体櫨過値より高値で
尿細管分泌機転を推測せしめる。叉遊離型「ク j値で 
蛋白結合を補正しない場合， Loomis等(凶はイヌ
リン「ク J値との比を Sulfani1amide0.45，Frisk 
(21)はクレアチニン「ク j値との比を Pyridine0.2， 
ThiazolO.5，の値をあげて居り，叉補正した場合で
も Reinhold(20)等はイヌリン「ク j値との比を
Pyridine0.28，Thiazol.0.87，Diazine 0.31，Mera-
zine 0.20の値をあげ，何れも糸球体浦過値より低
くこれとの差は尿細管再吸収機転によるものと考え
られている。
著者は遊離型 S11クJ値が一定範囲内にあるには
血繋濃度に制限のある事を認めた。 Marshall等(2) 
は Sulfanilamide1クJ値測定時n:，犬では血媛濃度
約 5mg/dl乃至 50mg/dlの広範囲に亘り「ク」値 
Sulfamerazine19)も犬の場合Earle(の変動を見ず， 3)(1Brandman率僅少の点が極めて特徴的である。
は 1g，2 g，4gを夫々単一経口投与し，最高濃度到 
達は投与量により相違があり夫々 4，8，12時間後で
叉血疑濃度半減時間は各34，36，38時間であると述
べ，更に尿中排世は夫々 120時間で漸く投与量の 80
%， ，68%，57%となり且アセチル体はその 24%， 
16%，16%であったと述べている。
サルフア剤の腎排世を窺うに「クj値測定が一つ
の方法として用いられる。嘗て Loomis(14)は， 
Sulfanilamide 1ク」値測定にあたり検査開始前3
時聞に 3g乃至 5g経口投与し， 15分乃至 25分の
「ク J期間の中間時間採血法 Kより1.0mg/dl乃至 
15.0mgjdlの血疑濃度の範囲で行った。以後之に準
じて各種サルフア剤「クj値が測定されそれに附随
してサルフア剤の腎処理機転が漸次解明され〈15〉，現
在では Smith(1s) も述べている如く腎において遊離
型は糸球体憾過及び尿細管再吸収，アセチル体は尿
細管分泌機転により排世されると考えられている。
叉各種サルフア剤の血疑 Albuminへの結合は腎
排j世を考える場合の重要な因子である。 Schonhol-
zer(17) がプロントジルの血疑 Albumin結合を認
2 mg/dl乃至 43mgjdlの血疑濃度では尿細管再吸
収の最高閲値を認めなかったと述べている。然、し乍
らSIの場合自験例の如く血疑濃度 10mg/dlを境に
「クJ値の上昇を見る事は，その濃度における排世
機構の変化，或は SIの血媛蛋白結合度の変化とそ
れに基く憾過量の変化，或は尿細管再吸収機転にお
ける変化等の招来を推測させるが，未だ結論を得る 
K至らない。
自験例 4薬剤の遊離型「ク J値は SI>MS53> 
SDMキ SMPであり「ク j値に逆比例して血援濃度
は維持される如くであるが，之と血撲蛋白結合率と
の関係を考えると， S1の結合を Randall(23)は25
%蘇(24)は 20%と述べ， .叉 MS53，SMP について
真下(10)は夫々 45%，77.5%と述べて居り結合率大
なる程低い「ク j値を示している。然し真下(10)が測
定せる如く Sulfamethizoleが 72.5%とSMPと略
同じ結合率を示すに拘らず，高度の尿中排世を示す
事を考えれば，以上の関係も一元的に述べ難く思わ
れる。 
又著者は 4薬剤の遊離型「クJ値が凡て分時尿量
「
••• 
， ，  
E・ ・ ・ ・  10 
川 「 づ
cc/mIn 
40
アセチル体
dl，7.0 mgjdl，2.2 mgjdlであった。 
2) Sulfisomezole 2 g，Sulfamethoxypyridazine 
1 g，Sulfadimethoxine 1 g経口投与時の遊離型最
高血緊濃度は，前二者にて 4時間及び3時間後で夫
鈎 
々9.86mgjdl，9.28 mgjdlであるが，後者の濃度上
昇は極めて緩慢である。叉 24時間後の血疑アセチ
m 	 ノレ化率は夫々  27.8%，15.9%，7.7%である。 24時間
尿中排世率は夫々 68.2%，27.2%，19.5%でアセチ
ル体はその 59.1%，52.4%， 23.4%を占めた。 
3)健常人の遊離型 Sulfisoxasol rクj値は血媛濃
. . . .  
， 
度 10mgjdl以上では上昇の傾向にあるが， それ以
s 
下では一範囲 19.21士8.55ccjminの間にある。叉
他 3薬剤の遊離型「クj値は Sulfisomezole12'.56 
M.5.53 .15 5.D.M 
:t3.88ccjmin，Sulfamethoxypyridazie 1n.47土0.66
5.M.P 
-2176ー 	 千 医
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の増減に影響されぬ事を認めた。嘗て Stewart等 
(25)は Sulfanilamideでは分時尿量の増加が「クJ
値を増大させると云ひ，逆に Loomis(14)等は分時
尿量の変化は「クJ値に影響を与えないと述べTこ。
然'しこの問題については，電解質排世或は尿の PH
等の関連が問題になるようであり，未だ一般的な結
論を得ない。
既述の如く従来より各種サルフア剤のアセチJレ体
「クJ値は遊離型に比し大なる事が報告されている
が，白験例でも凡てのアセチJレ体「ク J値は遊離より
遣に大である(図 11)。此際個々のアセチJレ体「クJ
値の変動が大であるが，之はアセチjレ体測定時に 2
規定塩酸を加え沸騰水浴中の加温操作を行う事lとよ
り，特l乙血繋u蓄液の場合呈色反応l乙影響を与える不
明物質が産生される故ではないかと想像される。 
Nichols等(12)は SMPのアセチル体「クJ値は平均 
19.8ccjminで遊離型 1.8ccjmin rc.比し約 11倍の
大きさであると述べている。アセチル体の血紫蛋白
結合について Beyer等(26)は Acetylsulfamerazine 
79.7% (Sulfamerazine 78.2%)，Acetylsulfame-
thazine 90，4%(Sulfamethazirte 89.2%)，Acetyl-
sulfadiazine 49.1% (Sulfadiazine 44.8%) Acetyl-
sulfathiazole 75.5% (Sulfathiazole 70.9%)の値
をあげている。自験サルフア剤のアセチル体血緊蛋
白結合率が遊離型と略同ーか否か詳らかでないが，
第 11図 健常人に於ける各種サルフア剤
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実験結果の如き両者の「クJ値の大なる相違は異る
腎排世機構への示唆を与えるものである。
病腎にて著者は遊離型 SI rク」値が RPF，RBF 
GFR Kより と特に高度の相関の下 増減するのを見
J68.8mgjmin 1 S1 rの慢性腎炎 例では， ク 値は 
Tmと低値を示している。 れ等より9.79 ccjmin ζ	
JPAH S1 r測定症例の少い観を免れないが， ク 値は 
G lomerular -tu bular im balanceの影響を受けると
語
?こ。市して GFRが 60ccjmin以下の S1 rクj値は
全例正常値以下となり， 糸球体機能障害が S1rクJ
値低下の要因である事が認められる。叉 TmPAH 
20 mgjmin，TmG 100 mgjmin以下の S1 rクj値
の僅少な事も，該症例の GFR低下K基因するもの
と思われる。更に GFRが 100ccjmin乃至 115ccj 
min前後の糸球体優位を呈する慢性腎炎 1例，糖尿
病2例計3例の S1 rク」値は共に 16ccjmin乃至 
22 ccjminで正常範囲にある。逆に尿細管優位の特
ら 
態にあると思われる GFR79.5 ccjmin，TmPAH 
共に，一義的には糸球体J慮過能力氏支配されている
と考えられる。乙の GFRとの関係に基き S1 rクJ
値測定は，糸球体機能を推測する簡使法としての意
味を有するものと思われる。 
結
Sulfisoxasol，Sulfisomezole，Sulfamethoxy-
pyridazine，Sulfadimethoxineの血紫濃度，尿中.
排世量，腎クリアランス値を測定し次の結論を得た。 
1) Sulfisoxasol血紫濃度は静注後20分より緩除
な直線的下降を示すが，投与量の大なる程匂配は大
A 誌雑 第 35巻ヱ"
である。 20分後の遊離型血捜濃度は 2g，19， 0.5 
g，0.1 g投与例に就いて夫々 17.5mgjdl，10.9mgj 
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.cc/min，Sulfadimethoxine 1.81士0.72cc/minで
ある。 
4)アセチル体「ク J値は遊離型「ク J値比比し何
れも遥かに大である。 
5)各遊離型「クJ値は分時尿量の増減に影響され
ない。 
6)病腎における遊離型 Sulfisoxasol rクj値は 
GFRと高度の相関があり，糸球体機能障害を鋭敏
に反映する。之より遊離型 Sulfisoxasol rクJ値測
定は，糸球体機能の簡便な検査法としての意味を有
する。
終り lζ臨み，御指導御校闘を賜わった恩師三
輪教授に深謝すると共fr，終始御指導御協力を
頂いた東条講師，土屋博士並びに第五研究室各
位に深甚なる謝意、を表します。
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